AKTIVITAS ANTIBAKTERI KOMBINASI VANKOMISIN DENGAN FRAKSI N-HEKSANA, ETIL ASETAT, AIR DARI EKSTRAK ETANOL UMBI BAWANG PUTIH (Allium sativum L.) DALAM MENGHAMBAT PERTUMBUHAN Staphylococcus aureus by Audi, Salwa et al.
1 
 
AKTIVITAS ANTIBAKTERI KOMBINASI VANKOMISIN DENGAN FRAKSI N-
HEKSANA, ETIL ASETAT, AIR DARI EKSTRAK ETANOL UMBI BAWANG PUTIH 
(Allium sativum L.) DALAM MENGHAMBAT PERTUMBUHAN Staphylococcus aureus 
 
Salwa Audi Syahdana Hardyanti, Arif Yahya, Reza Hakim* 
Fakultas Kedokteran Universitas Islam Malang 
ABSTRAK 
Pendahuluan: Penurunan angka sensitivitas antibiotik terhadap bakteri memerlukan alternatif yang memiliki potensi 
besar sebagai agen antibakteri yaitu kombinasi antibiotik dengan bahan aktif herbal yang memiliki efek sinergis. Bawang 
putih (Allium sativum L.) memiliki sejumlah bahan aktif yang berpotensi menghambat pertumbuhan dari S. aureus 
sehingga perlu dilakukan metode fraksinasi melalui proses partisi untuk memisahkan senyawa aktif. Penelitian ini 
bertujuan untuk mengetahui bentuk interaksi pada kombinasi vankomisin dengan fraksi n-Heksana, etil asetat, dan air 
dari ekstrak etanol umbi Allium sativum L. dalam menghambat S. aureus. 
Metode: Untuk mengetahui bentuk interaksi dilakukan uji Zone of Inhibition (ZOI) pada kombinasi antibiotik dengan 
herbal dalam mengambat S. aureus. Zona bening yang terbentuk diukur menggunakan jangka sorong dalam satuan mm 
menurut Kirby-Bauer of Susceptibility, dianalisa menggunakan SPSS dan di interpretasikan berdasarkan metode Ameri-
Ziaei Double Antibiotic Synergism Test (AZDAST). 
Hasil:  Hasil uji ZOI kombinasi vankomisin dengan fraksi n-Heksana yaitu 25,33 ± 1,95 mm. Hasil uji ZOI kombinasi 
vankomisin dengan fraksi etil asetat yaitu 33,15 ± 2,41 mm. Hasil uji ZOI kombinasi vankomisin dengan fraksi air yaitu 
23,98 ± 0,75 mm. Hasil uji ZOI vankomisin dosis tunggal yaitu 20,75 ± 0,82 mm – 24,33 ± 0,97 mm. Hasil uji ZOI 
vankomisin dosis ganda yaitu 24,00 ±1,15 mm – 26,18 ± 0,50 mm. 
Kesimpulan: Kombinasi vankomisin dengan fraksi etil asetat memiliki bentuk interaksi sinergis. 
 
Kata Kunci: Allium sativum L., Vankomisin, Staphylococcus aureus, Zone of Inhibition (ZOI), Kombinasi Antibiotik 
dan Herbal 
*Korespondensi: 
dr. Reza Hakim, M.Biomed. 
Fakultas Kedokteran Universitas Islam Malang 
Jl. MT Haryono 193 Malang, Jawa Timur, Indonesia, 65145 
rezahakim@unisma.ac.id 
 
ANTIBACTERIAL ACTIVITY OF VANCOMYCIN COMBINATION WITH N-HEXANE, 
ETHYL ACETATE, WATER FRACTION FROM ETHANOL EXTRACT OF GARLIC 
BULBS (Allium sativum L.) IN INHIBITING Staphylococcus aureus GROWTH 
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ABSTRACT 
Introduction: The decrease of antibiotic sensitivity to bacteria requires an alternative that has potential as an antibacterial 
agent which is the combination of antibiotics with herb active compound that have a synergistic effect. Garlic (Allium 
sativum L.) has some active compound that potentialy can inhibit the growth of S. aureus, so that its necessary to use a 
fractionation method through a partition process to separate the active compounds. This study aims to determine the 
interaction of vancomycin combine with n-Hexane fraction, ethyl acetate and water from ethanol extract of Allium 
sativum L. to inhibite the growth of S. aureus. 
Method: To find out the interaction, the herb combination with vancomycin was measured with the Zone of Inhibition 
(ZOI). The clear zone formed was measured with a ruler in mm units according to the Kirby-Bauer of Susceptibility, 
analyzed using the SPSS and the results interpreted based on the Ameri-Ziaei Double Antibiotic Synergism Test 
(AZDAST) method. 
Results: The results of the ZOI test combination of vancomycin with n-Hexane fraction was 25,33 ± 1,95 mm. The results 
of the ZOI test combination of vancomycin with ethyl acetate fraction was 33,15 ± 2,41 mm. The results of the ZOI test 
combination of vancomycin with water fraction was 23,98 ± 0,75 mm. The results of the ZOI test single dose of 
vancomycin was 20,75 ± 0,82 mm – 24,33 ± 0,97 mm. The results of the ZOI test double dose of vancomycin was 24,00 
±1,15 mm – 26,18 ± 0,50 mm. 
Conclusion: The combination of vancomycin and ethyl acetate fraction had a synergistic interaction. 
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Staphylococcus aureus merupakan bakteri 
Gram positif dan salah satu agen infeksi yang paling 
penting pada manusia serta menjadi masalah kesehatan 
masyarakat utamanya di rumah sakit. Data prevalensi di 
14 negara berkembang didapatkan rata-rata 8,7% pasien 
rumah sakit menderita infeksi nosokomial1. Angka 
kejadian infeksi nosokomial di Indonesia didapatkan 
sebesar 15,74%, dimana angka tersebut jauh diatas 
negara maju2. Menurut Yanuar (2016) angka sensitivitas 
antibiotik >80% dapat direkomendasikan sebagai terapi 
empiris untuk bakteri Gram positif, vankomisin 
memiliki angka sensitivitas 89%3. 
Vankomisin merupakan antibiotik bakterisidal 
golongan glikopeptida trisiklik yang aktif terhadap 
bakteri Gram positif4. Ketidaktepatan penggunaan 
vankomisin dapat menyebabkan terjadinya proses 
adaptasi dan penurunan sensitivitas vankomisin 
terhadap S. aureus5. Angka resistensi S. aureus terhadap 
vankomisin sebesar 1,7% dan angka sensitivitas sebesar 
98,2%5. Penurunan angka sensitivitas antibiotik 
terhadap bakteri memerlukan alternatif yang memiliki 
potensi besar sebagai agen antibakteri yaitu kombinasi 
antibiotik dengan herbal yang memiliki efek sinergis6. 
Indonesia memiliki banyak sekali bahan baku 
obat tradisional salah satunya bawang putih (Allium 
sativum L.). Serbuk Allium sativum L. memiliki aktivitas 
sebagai antibakteri terhadap S. aureus dengan daya 
hambat yang terbentuk 13,78 mm7. Hasil skrining 
fitokimia menggunakan KLT pada ekstrak etanol 70% 
Allium sativum L. mengandung sejumlah bahan aktif 
seperti alkaloid, flavonoid, dan triterpenoid8. Penelitian 
Hamza (2016), menunjukkan bentuk sinergis pada 
kombinasi vankomisin dengan senyawa triterpenoid 
yang bersifat semipolar9. Sifat kepolaran yang berbeda 
pada tiap senyawa memerlukan metode fraksinasi 
melalui proses partisi untuk memisahkan kelompok-
kelompok senyawa aktif dari ekstrak yang telah 
dihasilkan berdasarkan kepolarannya10,11,12. Pada 
penelitian ini menggunakan pelarut n-Heksana yang 
dapat memisahkan senyawa bersifat nonpolar. Begitu 
juga dengan pelarut etil asetat yang dapat memisahkan 
senyawa bersifat semipolar dan pelarut air yang dapat 
memisahkan senyawa polar13. 
Kombinasi antara antibiotik dan herbal telah 
dilakukan pada beberapa penelitian sebelumnya. 
Penelitian Magrys (2021) menunjukkan kombinasi 
siprofloksasin dengan Allium sativum L. memiliki 
bentuk interaksi sinergis terhadap S. aureus14. Namun 
belum ada penelitian terhadap aktivitas antibakteri 
kombinasi vankomisin dengan fraksi n-Heksana, etil 
asetat, dan air dari ekstrak etanol umbi bawang putih 
(Allium sativum L.) dalam menghambat S. aureus. Oleh 
karena itu perlunya penelitian lebih lanjut dengan tujuan 
untuk mengetahui bentuk interaksi kombinasi keduanya 





Desain, Waktu, dan Tempat Penelitian 
Penelitian eksperimental laboratorium dengan 
menggunakan desain penelitian in vitro. Rancangan 
penelitian ini dilakukan untuk mengetahui bentuk 
interaksi kombinasi vankomisin dengan fraksi n-
Heksana, etil asetat, dan air dari ekstrak etanol umbi 
Allium sativum L. terhadap S. aureus dengan melihat 
Zone of Inhibition (ZOI). S. aureus didapatkan dari 
Laboratorium Mikrobiologi Universitas Brawijaya 
Malang yang berasal dari pasien. Penelitian ini 
dilakukan pada bulan Juni – Oktober 2021 di 
Laboratorium Pusat Riset Fakultas Kedokteran 
Universitas Islam Malang (FK UNISMA). 
 
Pembuatan Ekstrak Etanol Umbi Bawang Putih 
(Allium sativum L.) dengan Metode Maserasi 
Allium sativum L. diiris dengan ketebalan 2 
mm dan dikeringkan dalam oven pada suhu 40-50⸰C 
selama 30-36 jam. Ekstrak etanol Allium sativum L. 
dibuat dengan menggunakan 100gram bubuk yang 
selanjutnya akan dilakukan proses maserasi dengan 
pelarut etanol 70% sebanyak 1000 ml selama 24 jam 
pada suhu kamar menggunakan shaker. Setelah proses 
perendaman, ekstrak dipisahkan dari residunya dengan 
kertas saring. Filtrat akan diuapkan dengan Vacum 
rotary evaporator pada suhu 50⸰C hingga diperoleh 
ekstrak kental. Ekstrak etanol Allium sativum L. 
disimpan pada suhu 4⸰C15,16,17. 
 
Metode Fraksinasi Ekstrak Etanol Umbi Bawang 
Putih (Allium sativum L.) 
Fraksinasi dilakukan bertujuan untuk 
memisahkan senyawa aktif dari ekstrak etanol Allium 
sativum L. Ekstrak etanol Allium sativum L. sebanyak 20 
ml dilarutkan dengan 500 ml air. Larutan dipartisi 
menggunakan 500 ml larutan n-Heksana hingga 
diperoleh 2 lapisan yang akan dipisahkan, yaitu lapisan 
atas merupakan fraksi n-Heksana dan lapisan bawah 
adalah fraksi air. Lapisan bawah yang tersisa dipartisi 
kembali menggunakan larutan etil asetat 500 ml hingga 
diperoleh 2 lapisan yang akan dipisahkan, yaitu lapisan 
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atas fraksi etil asetat dan lapisan bawah adalah air.  
Sehingga akan diperoleh tiga fraksi dari ekstrak etanol 
Allium sativum L. yaitu fraksi n-Heksana, etil asetat, dan 
air yang akan diuapkan dengan Vacum rotary 
evaporator sampai diperoleh fraksi kental18,19,20. 
 
Metode Pembuatan Media Mueller Hinton 
Metode pembuatan media Mueller Hinton ini 
mencampurkan komponen 38gram kedalam 1liter 
akuades. Selanjutnya, disterilisasi dengan autoklaf pada 
suhu 121°C selama 15 menit21,22. 
 
Metode Inokulasi Bakteri 
 Metode inokulasi bakteri menurut Hudzicki 
(2009) hal yang pertama dilakukan untuk persiapan 
inokulasi adalah menangguhkan bakteri kedalam 2 ml 
normal salin dengan menggunakan ose yang sudah 
disterilkan. Kemudian menyesuaikan kekeruhan 
suspensi tersebut dengan standard 0,5 Mc Farland. Jika 
kurang keruh bisa ditambah dengan konsetrasi 
organisme, jika terlalu keruh bisa ditambah dengan 
normal salin. Penangguhan ini digunakan dalam waktu 
15 menit setelah persiapan21. 
Proses inokulasi pada MH plate dimulai dengan 
menyelupkan kapas lidi steril kedalam tabung yang 
berisi suspensi bakteri. Kemudian melakukan inokulasi 
pada permukaan MH plate dengan menggoreskan tiga 
kali ke seluruh permukaan dengan gerakan zigzag 
(streaking), MH plate diputar sekitar 60° untuk 
memastikan inokulasinya merata. Selanjutnya kapas lidi 
digoreskan dengan membentuk lingkaran di tepi MH 
plate dengan tujuan untuk mengambil cairan yang 
berlebih. Tutup agar plate dibiarkan terbuka pada suhu 
kamar minimal 3-5 menit dan tidak boleh lebih dari 15 
menit agar permukaan MH plate kering sebelum 
dilanjutkan kelangkah berikutnya. MH plate ini akan 
diinkubasi dengan suhu 37°C selama 24 jam21. 
 
Zone of Inhibition (ZOI) 
  Uji Zone of Inhibition (ZOI) dilakukan dengan 
metode difusi agar menggunakan kertas cakram (paper 
disc) dengan bakteri uji S. aureus. Konsentrasi herbal 
yang digunakan adalah 50% (b/b) dengan komposisi 
50gram dalam 25gram tween 80, dan 25gram akuades 
dengan empat kali pengulangan23,24. 
Metode uji ZOI menurut Hudzicki (2009) yaitu 
cawan petri steril disiapkan dengan diameter 9 cm, 
kemudian kertas cakram vankomisin dilekatkan pada 
cawan petri dengan perekat, perekat ini terdiri dari agar 
Mueller-Hinton yang diautoklaf dengan konsentrasi 1,5 
kali konsentrasi cair dan agar Mueller-Hinton ini 
diletakkan pada pemanas untuk menghindari 
pemadatan21. 
  Kertas cakram vankomisin (A) diolesi perekat 
Mueller-Hinton agar yang berbentuk semisolid 
kemudian di tempelkan pada cawan petri yang sudah di 
tandai. Cakram kertas yang berisi masing-masing fraksi 
dari ekstrak etanol Allium sativum L. (B) diolesi dengan 
perekat Mueller-Hinton agar yang berbentuk semisolid, 
kemudian ditempelkan pada cawan petri yang sudah 
ditentukan (ditumpuk). Sesudah ditempelkan kertas 
cakram selanjutnya cawan petri diisi dengan 40 mL 
Liquid Mueller-Hinton agar yang telah diautoklaf 
dengan kedalaman agar 3,5 mm. Kemudian di tunggu 
hingga padat dan siap untuk diinokulasi. 
  Menilai diameter ZOI dengan memeriksa ada 
atau tidaknya ZOI berwarna bening. Zona bening yang 
diukur menggunakan jangka sorong menurut Kirby-
Bauer of Susceptibility dalam satuan mm25. 
 
Metode Penentuan Interaksi 
 Interprestasi hasil uji ZOI kombinasi vankomisin 
dengan fraksi n-Heksana, etil asetat, dan air dari ekstrak 
etanol umbi Allium sativum L. diukur berdasarkan 
metode Ameri-Ziaei Double Antibiotic Synergism Test 
(AZDAST) dengan metode cakram untuk menilai 
kombinasi keduanya dengan dosis yang sudah 
ditentukan. Apabila A adalah antibiotik dan B adalah 
herbal, maka kombinasi dikatakan sinergis apabila AB 
lebih besar dari A dan B, dan lebih kecil atau lebih besar 
dari AA dan BB. Potensiasi jika salah satu dari A dan B 
sama dengan nol, AB lebih besar dari A dan B, dan lebih 
kecil atau lebih besar dari AA dan atau BB. Additif jika 
AB sama dengan AA dan atau BB. Antagonis jika AB 
lebih kecil dari A atau B. Serta not distinguishable jika 
AB sama dengan salah satu dari A atau B25. 
 
Analisa Data Statistik 
  Hasil uji ZOI kombinasi diukur menggunakan 
jangka sorong dengan satuan mm dan dianalisa 
menggunakan Statistical Package for the Social 
Sciences (SPSS) untuk mendapatkan rata-rata dan 
standar deviasi. Uji statistik menggunakan uji non 
parametrik Kruskal Wallis dengan post test Mann 




HASIL DAN ANALISA DATA 
Hasil Maserasi Ekstrak Etanol Umbi Bawang Putih 
(Allium sativum L.) 
  Maserasi Allium sativum L. menggunakan 
pelarut etanol 70% sebanyak 1000 ml yang diletakkan 
pada suhu ruangan selama 24 jam. Setelah proses 
perendaman, ekstrak dipisahkan dari residunya dengan 
kertas saring. Filtrat diuapkan dengan Vacum rotary 
evaporator pada suhu 50⸰C hingga diperoleh ekstrak 
kental berwarna kecokelatan sebanyak 240gram. 
 
Hasil Pengukuran Zone of Inhibition (ZOI) Fraksi n-
Heksana Dosis Tunggal dan Ganda, Vankomisin 
Dosis Tunggal dan Ganda, dan Kombinasi 
Keduanya Terhadap Staphylococcus aureus 
Pengukuran ZOI fraksi n-Heksana dosis 
tunggal dan ganda dengan konsentrasi 50%, vankomisin 
dosis tunggal dan ganda dengan dosis 30 mcg, dan 
kombinasi keduanya yang masing-masing cakram 
kertasnya dilekatkan pada cawan petri dengan liquid 
Mueller-Hinton dan diperlakukan pada S. aureus selama 
24jam. Sensitivitas suatu bakteri terhadap sampel uji 
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ditandai dengan terbentuknya zona bening yang 
menandakan adanya penghambatan pertumbuhan dari 
bakteri. Hasil pengukuran ZOI dengan empat kali 














Gambar 1: Hasil Pengukuran Zone of Inhibition (ZOI) Fraksi n-
Heksana Dosis Tunggal dan Ganda, Vankomisin Dosis Tunggal dan 
Ganda, dan Kombinasi Keduanya Terhadap S. aureus. 
Keterangan: (AB) Vankomisin Dosis Tunggal, (AB-AB) 
Vankomisin Dosis Ganda, (H) Fraksi n-Heksana Dosis Tunggal, (HH) 
Fraksi n-Heksana Dosis Ganda, (H-AB) Kombinasi Vankomisin 
dengan Fraksi n-Heksana. 
  Gambar 1 menunjukkan tidak terbentuknya 
ZOI pada fraksi n-Heksana dari ekstrak etanol umbi 
Allium sativum L. dosis tunggal dan ganda terhadap S. 
aureus, vankomisin dosis tunggal dan ganda mampu 
menghambat S. aureus dengan terbentuknya ZOI 
berwarna bening, sedangkan kombinasi keduanya 
menunjukkan terbentuknya ZOI. 
 
Tabel 1. Rata-rata Empat Kali Pengulangan Hasil 
Zone of Inhibition (ZOI) Fraksi n-Heksana Dosis 
Tunggal dan Ganda, Vankomisin Dosis Tunggal dan 
Ganda, dan Kombinasi Keduanya Terhadap 
Staphylococcus aureus 




n-Heksana H 0,00 ± 0,00 a Additif 
 H-H 0,00 ± 0,00 a 
 H-AB 25,33 ± 1,95 
 AB-AB 24,00 ± 1,15 b 
 AB 20,75 ± 0,82 a 
Keterangan: SD= standar deviasi, H= herbal tunggal, H-H= herbal 
ganda, H-AB= kombinasi herbal-antibiotik, AB-AB= antibiotik 
ganda, AB= antibiotik tunggal, a= signifikan (p<0,05) terhadap H-AB, 
b= tidak signifikan (p>0,05) terhadap H-AB. 
  Tabel 1 menunjukkan hasil pengukuran ZOI 
pada fraksi n-Heksana dosis tunggal dan ganda memiliki 
0,00 ± 0,00 mm, ZOI vankomisin dosis tunggal dan 
ganda masing-masing memilliki 20,75 ± 0,82 mm dan 
24,00 ± 1,15 mm, sedangkan ZOI kombinasi 
vankomisin dengan fraksi n-Heksana memiliki 25,33 ± 
1,95 mm. Melalui uji non parametrik Kruskal Wallis 
dengan post test Mann Whitney didapatkan bentuk 
interaksi additif yaitu hasil yang signifikan (p<0,05) 
antara H-AB dengan H, H-H, dan AB serta didapatkan 
pula hasil yang tidak signifikan (p>0,05) antara H-AB 
dengan AB-AB. 
 
Hasil Pengukuran Zone of Inhibition (ZOI) Fraksi 
Etil Asetat Dosis Tunggal dan Ganda, Vankomisin 
Dosis Tunggal dan Ganda, dan Kombinasi 
Keduanya Terhadap Staphylococcus aureus 
  Pengukuran ZOI fraksi etil asetat dosis tunggal 
dan ganda dengan konsentrasi 50%, vankomisin dosis 
tunggal dan ganda dengan dosis 30 mcg, dan kombinasi 
keduanya yang masing-masing cakram kertasnya 
dilekatkan pada cawan petri dengan liquid Mueller-
Hinton dan diperlakukan pada S. aureus selama 24jam. 
Sensitivitas suatu bakteri terhadap sampel uji ditandai 
dengan terbentuknya zona bening yang menandakan 
adanya penghambatan pertumbuhan dari bakteri. Hasil 
pengukuran ZOI dengan empat kali pengulangan dapat 














Gambar 2: Hasil Pengukuran Zone of Inhibition (ZOI) Fraksi Etil 
Asetat Dosis Tunggal dan Ganda, Vankomisin Dosis Tunggal dan 
Ganda, dan Kombinasi Keduanya Terhadap S. aureus. 
Keterangan: (AB) Vankomisin Dosis Tunggal, (AB-AB) 
Vankomisin Dosis Ganda, (H) Fraksi Etil Asetat Dosis Tunggal, (HH) 
Fraksi Etil Asetat Dosis Ganda, (H-AB) Kombinasi Vankomisin 
dengan Fraksi Etil Asetat. 
 
  Gambar 2 menunjukkan terbentuknya ZOI 
pada fraksi etil asetat dari ekstrak etanol umbi Allium 
sativum L. dosis tunggal dan ganda, vankomisin dosis 
tunggal dan ganda, dan kombinasi keduanya terhadap S. 
aureus. 
 
Tabel 2. Rata-rata Empat Kali Pengulangan Hasil 
Zone of Inhibition (ZOI) Fraksi Etil Asetat Dosis 
Tunggal dan Ganda, Vankomisin Dosis Tunggal dan 
Ganda, dan Kombinasi Keduanya Terhadap 
Staphylococcus aureus 




Etil Asetat H 28,03 ± 2,01 a Sinergis 
 H-H 39,18 ± 3,77 b 
 H-AB 33,15 ± 2,41 
 AB-AB 26,18 ± 0,50 a 
 AB 23,48 ± 0,86 a 
Keterangan: SD= standar deviasi, H= herbal tunggal, H-H= herbal 
ganda, H-AB= kombinasi herbal-antibiotik, AB-AB= antibiotik 
ganda, AB= antibiotik tunggal, a= signifikan (p<0,05) terhadap H-AB, 
b= tidak signifikan (p>0,05) terhadap H-AB. 
  Tabel 2 menunjukkan hasil pengukuran ZOI 
pada fraksi etil asetat dosis tunggal dan ganda masing-













ZOI vankomisin dosis tunggal dan ganda masing-
masing memilliki 23,48 ± 0,86 mm dan 26,18 ± 0,50 
mm, sedangkan ZOI kombinasi vankomisin dengan 
fraksi etil asetat memiliki 33,15 ± 2,41 mm. Melalui uji 
non parametrik Kruskal Wallis dengan post test Mann 
Whitney didapatkan bentuk interaksi sinergis yaitu hasil 
yang signifikan (p<0,05) antara H-AB dengan H, AB-
AB, dan AB serta didapatkan pula hasil yang tidak 
signifikan (p>0,05) antara H-AB dengan H-H. 
 
Hasil Pengukuran Zone of Inhibition (ZOI) Fraksi 
Air Dosis Tunggal dan Ganda, Vankomisin Dosis 
Tunggal dan Ganda, dan Kombinasi Keduanya 
Terhadap Staphylococcus aureus 
Pengukuran ZOI fraksi air dosis tunggal dan 
ganda dengan konsentrasi 50%, vankomisin dosis 
tunggal dan ganda dengan dosis 30 mcg, dan kombinasi 
keduanya yang masing-masing cakram kertasnya 
dilekatkan pada cawan petri dengan liquid Mueller-
Hinton dan diperlakukan pada S. aureus selama 24jam. 
Sensitivitas suatu bakteri terhadap sampel uji ditandai 
dengan terbentuknya zona bening yang menandakan 
adanya penghambatan pertumbuhan dari bakteri. Hasil 
pengukuran ZOI dengan empat kali pengulangan dapat 












Gambar 3: Hasil Pengukuran Zone of Inhibition (ZOI) Fraksi Air 
Dosis Tunggal dan Ganda, Vankomisin Dosis Tunggal dan Ganda, 
dan Kombinasi Keduanya Terhadap S. aureus. 
Keterangan: (AB) Vankomisin Dosis Tunggal, (AB-AB) 
Vankomisin Dosis Ganda, (H) Fraksi Air Dosis Tunggal, (HH) Fraksi 
Air Dosis Ganda, (H-AB) Kombinasi Vankomisin dengan Fraksi Air. 
  
Gambar 3 menunjukkan tidak terbentuknya 
ZOI pada fraksi air dari ekstrak etanol umbi Allium 
sativum L. dosis tunggal dan ganda terhadap S. aureus, 
vankomisin dosis tunggal dan ganda mampu 
menghambat S. aureus dengan terbentuknya ZOI 
berwarna bening, sedangkan kombinasi keduanya 







Tabel 3. Rata-rata Empat Kali Pengulangan Hasil 
Zone of Inhibition (ZOI) Fraksi Air Dosis Tunggal 
dan Ganda, Vankomisin Dosis Tunggal dan Ganda, 
dan Kombinasi Keduanya Terhadap Staphylococcus 
aureus 




Air H 0,00 ± 0,00 a Not 
Distinguishable  H-H 0,00 ± 0,00 a 
 H-AB 23,98 ± 0,75 
 AB-AB 25,75 ± 0,55 a 
 AB 24,33 ± 0,97 b 
Keterangan: SD= standar deviasi, H= herbal tunggal, H-H= herbal 
ganda, H-AB= kombinasi herbal-antibiotik, AB-AB= antibiotik 
ganda, AB= antibiotik tunggal, a= signifikan (p<0,05) terhadap H-AB, 
b= tidak signifikan (p>0,05) terhadap H-AB. 
Tabel 3 menunjukkan hasil pengukuran ZOI 
pada fraksi air dosis tunggal dan ganda memiliki 0,00 ± 
0,00 mm, ZOI vankomisin dosis tunggal dan ganda 
masing-masing memiliki 24,33 ± 0,97 mm dan 26,00 ± 
0,60 mm, sedangkan ZOI kombinasi vankomisin dengan 
fraksi air memiliki 23,98 ± 0,75 mm. Melalui uji non 
parametrik Kruskal Wallis dengan post test Mann 
Whitney didapatkan bentuk interaksi not distinguishable 
yaitu hasil yang signifikan (p<0,05) antara H-AB 
dengan H, H-H, dan AB-AB serta didapatkan pula hasil 




Pengaruh Kombinasi Vankomisin dengan Fraksi n-
Heksana, Etil Asetat, dan Air dari Ekstrak Etanol 
Umbi Bawang Putih (Allium sativum L.) Terhadap 
Staphylococcus aureus 
Hasil skrining fitokimia menggunakan KLT 
pada ekstrak etanol 70% Allium sativum L. mengandung 
sejumlah bahan aktif 8. Senyawa aktif yang terkandung 
dapat bersifat nonpolar, semipolar, dan polar sehingga 
perlu dilakukan metode fraksinasi dengan teknik liquid-
liquid extraction pada penelitian ini untuk memisahkan 
senyawa-senyawa dari kumpulan senyawa dalam 
sebuah ekstrak berdasarkan sifat kepolarannya13. 
Berdasarkan sifat kepolarannya penggunaan pelarut n-
Heksana dalam fraksinasi ekstrak etanol Allium sativum 
L. diduga akan mendapatkan senyawa yang bersifat non 
polar seperti allicin dan turunannya yaitu ajoene, Diallil 
Disulfida (DADS), Diallil Trisulfida (DATS), dan 
Diallil Sulfida (DAS)13,27,28. Allicin merupakan senyawa 
utama yang menjadi prekursor dalam pembentukan 
senyawa turunannya dimana memiliki sifat yang larut 
dalam minyak sehingga membutuhkan pelarut n-
Heksana dalam fraksinasi23,24. Penggunaan pelarut etil 
asetat diduga akan mendapatkan senyawa yang bersifat 
semipolar seperti triterpenoid8.9,13. Sedangkan pada 
penggunaan pelarut air diduga akan mendapatkan 
senyawa yang bersifat polar seperti alkaloid, flavonoid, 
dan tanin11,12,13,29. 
Vankomisin pada penelitian ini digunakan 
sebagai pembanding. Vankomisin merupakan antibiotik 








sempit (narrow spectrum) dan aktif terhadap bakteri 
Gram positif khususnya golongan kokus yang ditandai 
dengan terbentuknya zona bening pada cawan. 
Vankomisin menghambat bakteri pada tahap awal 
sintesis peptidoglikan dinding sel, dimana dinding sel 
bakteri Gram positif mengandung lapisan peptidoglikan 
yang tebal dan memiliki struktur terikat dimana terdiri 
dari polimer panjang asam yaitu N-asetilmuramat 
(NAM) dan N-asetilglukosamin (NAG). Antibiotik 
vankomisin akan berikatan dengan D-alanyl D-alanine, 
yang dapat menghambat glukosiltransferase (sintesis 
peptidoglikan) dan pembawa P-fosfolipid, sehingga 
mencegah sintesis dan polimerisasi dari NAM dan NAG 
di dalam lapisan peptidoglikan4,30. 
Hasil sinergis pada kombinasi vankomisin 
dengan fraksi etil asetat dari ekstrak etanol umbi Allium 
sativum L. didapatkan karena keduanya memiliki efek 
antibakteri terhadap S. aureus namun memiliki 
mekanisme kerja yang berbeda. Fraksi etil asetat yang 
diduga mendapatkan senyawa triterpenoid memiliki 
mekanisme kerja sebagai antibakteri yaitu bereaksi 
dengan porin dan protein transmembran pada membran 
luar dari dinding sel bakteri sehingga membentuk ikatan 
polimer yang kuat dan mengakibatkan rusaknya porin. 
Apabila terjadi kerusakan pada porin maka dapat 
mengurangi permeabilitas dinding sel bakteri yang 
mengakibatkan sel bakteri kekurangan nutrisi dan 
pertumbuhannya menjadi terhambat31. Mekanisme kerja 
yang berbeda antara vankomisin dengan kandungan 
senyawa fraksi etil asetat dari ekstrak etanol umbi 
Allium sativum L. diduga membantu kerja dari 
vankomisin. Sejalan dengan penelitian Esimone (2006) 
bahwa mekanisme kerja yang berbeda antara antibiotik 
dengan bahan aktif herbal dapat menyebabkan 
terjadinya interaksi sinergis dan additif32. Menurut 
penelitian Hamza (2016) senyawa triterpenoid dan 
turunannya seperti oleanolic acid, ursolat acid, beta-
boswellic acid, dan cycloastragenol, dimana jika 
dikombinasikan dengan vankomisin memiliki bentuk 
interaksi sinergis terhadap S. aureus9. Kandungan 
senyawa fraksi etil asetat dari ekstrak etanol umbi 
Allium sativum L. dapat bekerja sendiri dalam 
menghambat S. aureus ditandai dengan terbentuknya 
zona bening (clear zone) pada saat uji ZOI fraksi etil 
asetat secara dosis tunggal dan ganda. Oleh karena itu 
diperlukan uji LCMS sebagai uji pendahuluan secara 
kualitatif dan kuantitatif untuk dapat mengetahui 
kandungan senyawa aktif dalam fraksi etil asetat dari 
ekstrak etanol umbi Allium sativum L. Sejalan dengan 
penelitian Prihandani (2015) penggunaan konsentrasi 
50% serbuk Allium sativum L. terhadap S. aureus 
didapatkan diameter daya hambat sebesar 27,00 mm7. 
Kombinasi vankomisin dengan fraksi etil asetat 
memiliki potensi besar sebagai agen antibakteri 
terhadap S. aureus dibandingkan dengan penggunaan 
vankomisin dosis tunggal dan ganda. 
Hasil additif pada kombinasi vankomisin 
dengan fraksi n-Heksana dari ekstrak etanol umbi 
Allium sativum L. didapatkan karena keduanya memiliki 
efek antibakteri terhadap S. aureus namun memiliki 
mekanisme kerja yang berbeda. Kandungan senyawa 
fraksi n-Heksana dari ekstrak etanol umbi Allium 
sativum L. tidak dapat bekerja sendiri dalam 
menghambat S. aureus ditandai dengan tidak 
terbentuknya zona bening (clear zone) pada saat uji ZOI 
fraksi n-Heksana secara dosis tunggal dan ganda. Fraksi 
n-Heksana yang diduga mendapatkan senyawa allicin 
dan ajoene memiliki mekanisme yang sama yaitu 
dengan mengambat produksi RNA dan sintesis lipid 
pada dinding sel. Penghambatan ini dapat menyebabkan 
asam amino dan protein tidak dapat diproduksi dan 
bilayer fosfolipid tidak dapat terbentuk, sehingga 
pertumbuhan dan perkembangan dari bakteri tidak akan 
terjadi28,33. Sedangkan DADS, DATS, dan DAS pada 
tubuh bakteri akan mereduksi sistein sehingga 
mengganggu ikatan disulfida dalam protein bakteri27. 
Mekanisme kerja yang berbeda antara vankomisin 
dengan kandungan senyawa fraksi n-Heksana dari 
ekstrak etanol umbi Allium sativum L. diduga membantu 
kerja dari vankomisin. Sejalan dengan penelitian 
Esimone (2006) bahwa didapatkan bentuk interaksi 
sinergis dan additif disebabkan oleh mekanisme kerja 
yang berbeda antara antibiotik dengan bahan aktif 
herbal32. Penggunaan vankomisin dosis ganda memiliki 
potensi yang sama besar dengan kombinasi vankomisin 
dan fraksi n-Heksana sebagai agen antibakteri terhadap 
S. aureus. 
Tidak adanya zona bening yang terbentuk pada 
fraksi n-Heksana dari ekstrak etanol Allium sativum L. 
diduga dikarenakan senyawa aktif yang memiliki 
potensi sebagai antibakteri menurun. Hal ini disebabkan 
senyawa allicin memiliki sifat yang tidsk stabil, 
sehingga pada beberapa jam dalam suhu ruangan 
senyawa allicin akan mengalami metabolisme kembali 
dan menjadi senyawa ajoene. Senyawa ajoene memiliki 
mekanisme kerja yang sama dengan allicin namun 
memiliki potensi yang lebih kecil dibandingkan 
senyawa allicin.33. 
 Hasil not distinguishable pada kombinasi 
vankomisin dengan fraksi air dari ekstrak etanol umbi 
Allium sativum L. didapatkan karena keduanya memiliki 
efek antibakteri terhadap S. aureus. Namun, senyawa-
senyawa tersebut tidak dapat bekerja sendiri dalam 
menghambat S. aureus ditandai dengan tidak 
terbentuknya zona bening (clear zone) pada saat uji ZOI 
fraksi air secara dosis tunggal dan ganda. Fraksi air yang 
diduga mendapatkan senyawa flavonoid memiliki dua 
mekanisme kerja yaitu pertama, menghambat 
metabolisme energi dengan mencegah pembentukan 
energi pada membran sitoplasma dan mengambat 
motilitas bakteri yang memiliki peran dalam aktivitas 
antimikroba dan protein ekstraseluler. Kedua, 
menghambat fungsi dari membran sel dengan 
membentuk senyawa kompleks dari protein 
ekstraseluler dan terlarut sehingga terjadi kerusakan 
pada membran sel dan senyawa intraseluler akan 
keluar34. Selain itu fraksi air diduga juga mendapatkan 
senyawa tanin, dimana senyawa ini memiliki 
mekanisme kerja dengan menghambat enzim reverse 
transkriptase dan DNA topoisomerase sehingga sel 
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bakteri tidak akan terbentuk35. Sedangkan pada senyawa 
alkaloid memiliki mekanisme kerja yang sama dengan 
vankomisin yaitu dengan mencegah terbentuknya 
peptidoglikan pada lapisan sel bakteri sehingga lapisan 
dinding sel bakteri tidak akan terbentuk secara 
sempurna dan akan menyebabkan kematian sel36. 
Menurut Kurniawan (2019) bentuk interaksi not 
distinguishable didapatkan karena tidak memiliki 
interaksi yang saling membantu atau mengganggu 
antara antibiotik dengan bahan aktif herbal37. Menurut 
Abouelfetouh (2012) banyak penelitian yang 
membuktikan bahwa tidak semua kombinasi herbal 
dengan antibiotik dapat memberikan efek, strain bakteri 
dapat mempengaruhi dari hasil kombinasi keduanya38. 
Sebagai agen antibakteri terhadap S. aureus vankomisin 
dosis tunggal memiliki potensi yang sama besar degan 
penggunaan kombinasi vankomisin dan fraksi air. 
Tidak adanya zona bening yang terbentuk pada 
fraksi air dari ekstrak etanol Allium sativum L. dosis 
tunggal dan ganda diduga dikarenakan senyawa alkaloid 
yang sukar larut dalam air. Hal ini sesuai dengan peneliti 
Awuchi (2019) & Salamah (2017) bahwa air merupakan 
pelarut yang kurang baik untuk menarik senyawa 
alkaloid, namun pelarut yang baik untuk menarik 
senyawa alkaloid adalah pelarut organik seperti 
kloroform, eter, alkohol, dan benzene39,40. Selain itu 
lamanya waktu ekstraksi diduga juga dapat 
menyebabkan hilangnya senyawa tanin dan flavonoid. 
Sesuai dengan penelitian Dewi (2019) dimana senyawa 
tanin memiliki waktu optimal dalam ekstraksi yaitu 60 
menit, sedangkan senyawa flavonoid memiliki waktu 
optimal 40 menit. Pada penelitian ini melakukan metode 
ekstraksi selama 24 jam41. 
 
Kontrol Bias 
Kontrol bias ini dilakukan pada lima pelarut, 
yaitu pelarut etanol 70%, pelarut n-Heksana, pelarut etil 
asetat, pelarut air, dan tween 80 dimana tidak 
menunjukkan terbentuknya ZOI. Pada penelitian ini 
dapat dikatakan bahwa kelima pelarut yang digunakan 
untuk partisi ekstrak dan pengencerannya tidak 




Berdasarkan hasil analisa data dan pembahasan 
pada penelitian ini, dapat disimpulkan bahwa bentuk 
interaksi sinergis didapatkan dari kombinasi vankomisin 
dengan fraksi etil asetat dari ekstrak etanol umbi Allium 




Adapun saran untuk mengembangkan dan 
meningkatkan penelitian ini kedepannya adalah dengan 
melakukan uji pendahuluan yaitu uji LCMS pada fraksi 
etil asetat ekstrak etanol umbi Allium sativum L. untuk 
mengetahui kandungan senyawa aktif yang terkandung 
secara kualitatif dan kuantitatif. 
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